随着维甲酸及亚砷酸的广泛应用，急性早幼粒细胞白血病（APL）的缓解率明显提高，复发率降低，患者的生存时间明显延长，但神经系统浸润的发生率也明显上升。APL浸润致椎管肿瘤较少见，现报道我科手术联合化疗成功治疗1例APL浸润致椎管肿瘤患者。

病例资料 {#s1}
========

患者，女，24岁。因"确诊白血病4年，双下肢无力、麻木7 d"于2011年5月18日入院。患者2007年妊娠后期出现鼻出血、皮肤瘀斑在外院就诊，经各项检查确诊为"APL"，剖宫产术后行1个疗程化疗（具体不详），此后未再继续进行治疗及中枢神经系统白血病预防。2011年5月18日患者双下肢麻木加重，不能行走，小便失禁，急诊以"脊髓继发性恶性肿瘤"收入神经外科。查体：神清，四肢见散在瘀斑，胸骨无压痛，双下肢肌力0级，生理反射存在，病理征未引出。血常规：WBC 7.1×10^9^/L，HGB 114 g/L，PLT 42×10^9^/L。2011年5月19日胸椎MRI意见：第7、8胸椎（T7、8）椎管内外占位性病变，累及椎体、附件旁软组织，考虑肿瘤性病变可能（[图1](#figure1){ref-type="fig"}）。于19日晚行T6～8椎管内病损切除术及椎管钻孔减压术。颈、胸、腰椎MRI平扫意见：胸段椎管内外占位性病变术后，T6、7、8椎板及周围软组织术后改变，椎管内病灶摘除术后；T7椎体骨质破坏，T7、8椎旁异常信号，T6、7、8附件旁异常信号，考虑肿瘤组织侵犯可能。颈椎、胸椎、腰椎T1WI信号均匀性减低，考虑血液系统相关疾病所致可能。病理报告：（T6～8椎管内病变）结合免疫组化符合粒细胞肉瘤（[图2](#figure2){ref-type="fig"}）。经我科会诊考虑为APL复发，于5月26日转入我科继续治疗。转科后查体：剑突以下皮肤无痛觉，双下肢肌力0级。大小便失禁。血常规：WBC 61.98×10^9^/L，HGB 71 g/L，PLT 24×10^9^/L。凝血检查：PT 16.3 s，APTT 23.1 s，纤维蛋白原（FBG）1.08 g/L，3P试验阳性。骨髓细胞形态学：异常早幼粒细胞占70％。白血病免疫分型：CD13、CD33、cMPO阳性。FISH：PML-RARα融合基因阳性。5月26日予羟基脲降白细胞，输注血小板及补充纤维蛋白原。6月1日复查血常规：WBC 13.06×10^9^/L，HGB 60 g/L，PLT 65×10^9^/L。凝血检查：PT 13.3 s，APTT 23.2 s，FBG 2.54 g/L，3P试验阴性。予停用羟基脲，改用亚砷酸10 mg/d，第1～21天，1个疗程获得完全缓解（CR）。出院时下肢肌力1级，仍有大小便失禁。出院诊断：APL复发，T6～8椎管内粒细胞肉瘤，截瘫。巩固维持治疗方案为TA方案（吡喃阿霉素40 mg/d，第1～3天；阿糖胞苷200 mg/d，第1～5天）1个疗程，续以亚砷酸10 mg/d，第1～14天共4个疗程。于术后给予鞘内注射甲氨蝶呤10 mg+阿糖胞苷50 mg+地塞米松5 mg，共4次。术后3个半月，患者双下肢扶持下能站立20 min，能自行大便；术后18个月，患者仍处于APL CR，能自己行走，生活一切如常。

![以截瘫起病的复发急性早幼粒细胞白血病患者胸椎MRI\
T7、8椎体水平椎管内外偏后侧见梭形异常信号灶，大小约5.4 cm×1.3 cm，信号均匀，T1加权等、稍高信号，T2WI呈等信号，tirm序列病灶内见小片状稍高信号。脊髓受压向前移位，T2WI呈高信号，可见脑脊液鼠尾征，T7、8椎旁、棘突旁可见类似异常信号改变，右侧第七肋骨头及左侧第八肋骨头骨质改变，余未见明显异常](cjh-41-07-599-g001){#figure1}

![以截瘫起病的复发急性早幼粒细胞白血病患者椎管内病变组织病理（40×）](cjh-41-07-599-g002){#figure2}

讨论及文献复习 {#s2}
==============

髓样肉瘤（Myeloid sarcoma）是一种罕见的由髓系起源的未分化细胞组成的髓外局限性肿瘤。发病率仅占急性髓系白血病（AML）的1％～2％，任何年龄均可发生，平均年龄33岁[@b1]。曾称绿色瘤、粒细胞肉瘤、髓原始细胞肉瘤、绿色白血病、髓外白血病等。组成该肉瘤的细胞除了未分化的粒细胞外，尚可为未分化的单核细胞。2008年，WHO将髓系肉瘤单独划分为一类，归入AML及其有关前体细胞恶性肿瘤中。国内最早于1930年报道了2例，1952--1973年国内文献共报道39例，1975--2004年有相关文献100篇，但均以个案报道为主。

文献报道白血病细胞致脊髓损害达71％～75％，而临床出现截瘫症状的仅为1.7％[@b2]。这可解释为白血病细胞对脊髓损害轻微或白血病的全身治疗阻止了脊髓的继续损害。中枢神经系统被认为是白血病细胞的"避难所"，因血-脑屏障的存在，大多数药物均不易进入脑脊液，使中枢神经系统的白血病细胞难以被杀灭，成为日后复发的根源之一，此外，脑脊液中叶酸含量比血浆中高3倍，有利于白血病细胞的增殖。

髓样肉瘤的发生机制推测有两种[@b3]：一是白血病细胞是胎生期存在于脑膜的造血细胞恶变而来；二是白血病细胞起源于骨髓，可以通过移行到达脊髓。另外，白血病细胞有两个特点：①浸润性：可浸润全身各组织器官；②有较强的增殖能力：当浸润到某一部位时便能不断增殖。

临床上大多数APL均以发热、出血、感染为主要表现，特别是严重出血为其特征。以截瘫为首发症状的病例较少，且文献报道的以截瘫为首发症状者大多为初发APL[@b4]。本例患者是以截瘫为首发症状的复发APL，近17年文献中未见到类似病例。该病误诊率比较高，临床表现只局限于脊髓病变，容易误诊为椎管肿瘤，该患者出现截瘫症状时血常规提示仅血小板减少，白细胞在正常范围，结合既往病史、脊髓病变病理及之后的骨髓细胞学、融合基因检查，最终诊断APL复发。张国和等[@b5]曾报道1例APL确诊之后出现截瘫，但患者放弃治疗自动出院。该患者之前存在齿龈出血等出血倾向，未能明确该患者是白血病细胞浸润形成肿瘤压迫导致的截瘫还是脊髓硬膜外急性出血导致的截瘫。

针对以截瘫为首发症状的APL的治疗，有文献报道手术可行性很小，其原因：①白血病细胞主要是侵润损害脊髓，虽然也在椎管内增殖成结节和绿色瘤压迫脊髓，但界限不清；②手术可加重脊髓损伤，并易导致出血、感染等严重并发症。但本例患者予手术治疗后，效果良好，表明手术可作为首选方法之一。Landis等[@b6]报道手术也可以作为出现急性神经压迫症状患者的选择治疗之一。单用化疗并不能使脊髓损害好转[@b7]。文献报道的治疗方法有维甲酸联合化疗、甲氨蝶呤鞘内注射[@b1]、局部放疗[@b6]，除了诱导APL CR外，可以使椎管内髓外硬膜下占位病变消失。至于预防性鞘内注射或局部放疗的时间，一般认为在CR后进行，因有研究统计CR后1～2年内发生中枢神经系统白血病的概率较高。因此，对于以截瘫为首发症状的复发APL，手术联合化疗也是有效的治疗方案。
